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Inngangur
Alzheimer sjúkdómurinn er taugahrörnunarsjúk-
dómur sem leggst á heila sjúklinga. Taugafrumur í heila 
sjúklinga missa tengslin á milli sín og deyja en tauga-
frumudauðinn er staðbundinn á fyrstu stigum sjúkdóms-
ins1,2. Þegar sjúkdómurinn þróast verður taugafrumu-
dauði einnig í öðrum svæðum heilans og leiðir þetta 
síðan til breytinga s.s. á minni, hegðun og persónuleika. 
Algengi sjúkdómsins eykst með aldri en sjúkdómurinn 
getur einnig komið fram á miðjum aldri.
Í heila sjúklinga koma fram breytingar sem nefnd-
ar eru skellur (e. plaques) og flækjur (e. tangles). Við 
venjuleg efnaskipti er amyloid precursor prótein (APP) 
klofið með ensímunum α- og β-secretase og síðan með 
γ-secretase. Þegar β- og γ-secretase kljúfa APP þá mynd-
ast afurðin β-amyloid2 (Aβ) sem er mjög óstöðug og 
líkleg til að mynda skellur5. Líkaminn brýtur Aβ niður6 
og hreinsar úr heilanum7 en samt sem áður þá finn-
ast skellur í litlum mæli í heila heilbrigðra aldraðra 
einstaklinga8,9. Líklegt þykir að framleiðsla á Aβ í heila 
Alzheimer sjúklinga sé mun meiri en sú hreinsun sem 
verður á Aβ úr heilanum. Þetta ójafnvægi er síðan talið 
leiða til aukningar á skellumyndun og taugafrumudauða 
í ákveðnum svæðum í heila sjúklinga og þannig til minn-
isglapa1. Flækjur (e. tangles) verða hins vegar til vegna 
of mikillar fosfóryleringar (e. hyperphosphorylation) á 
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Alzheimer er taugahrörnunarsjúkdómur sem 
leggst á heila sjúklinga og leiðir til breytinga 
s.s á minni, hegðun og persónuleika. Í heila 
sjúklinga koma fram breytingar sem nefnd-
ar eru skellur (e. plaques) og flækjur (e. 
tangles) og er taugafrumudauði mikill þar 
sem þessar breytingar eru. Nokkrar stökk-
breytingar hafa verið tengdar við Alzheimer 
sjúkdóminn en þær geta aðeins skýrt lítinn 
hluta Alzheimer tilfella. Núverandi lyfjameð-
ferðir við Alzheimer sjúkdómnum geta hægt 
á eða minnkað einkenni sjúkdómsins tímabund-
ið en geta hvorki stoppað né breytt framvindu 
sjúkdómsins. Greining á Alzheimer sjúkdómnum 
byggir mest á að greina einkenni sjúkdómsins en 
talið er að fyrstu stig hans byrji mörgum árum 
áður en einkenna verður vart. Þetta þýðir að 
sjúkdómurinn greinist ekki fyrr en verulegar 
skemmdir hafa orðið á heila sjúklinga vegna 
taugafrumudauða og skellumyndunar. Mikilvægi 
rannsókna og þróunar á betri aðferðum við 
greiningu Alzheimer sjúkdómsins sem geta greint 
sjúkdóminn á fyrstu stigum hans er því ótvírætt. 
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próteini sem kallast tau10,11. Sýnt hefur verið fram á að 
dauði taugafruma er mikill þar sem flækjurnar eru12.
Nokkrar stökkbreytingar í genum hafa verið tengd-
ar við Alzheimer sjúkdóminn. Stökkbreytingar í APP, 
presenilin 1 og presenilin 2 genunum eiga það sameig-
inlegt að leiða til aukningar á Aβ sem gæti skýrt aukna 
skellumyndun í Alzheimer sjúkdómnum1. Þessar stökk-
breytingar eru mjög óalgengar en þær leiða til þess að 
einstaklingar fá sjúkdóminn fyrr en ella1. Einnig hefur 
verið sýnt fram á að apolipoprótein E (ApoE) ε arfgerð-
in auki líkurnar á því að fá Alzheimer sjúkdóminn1,1,15 
og að arfhreinir einstaklingar (þ.e. þeir sem erft hafa ε 
frá báðum foreldrum) séu ennþá líklegri til að fá sjúk-
dóminn16. En ApoE ε arfgerðin getur ekki sagt til um 
það hvort einstaklingur fái sjúkdóminn. Til eru dæmi 
þess að arfhreinir einstaklingar veikist ekki og einnig 
eru til sjúklingar sem ekki bera þessa arfgerð8.
Til eru tveir flokkar af lyfjum við meðferð á Alzheimer 
sjúkdómnum, annars vegar acetylcholinesterase hindri 
(e. acetylcholinesterase inhibitor) (donepezil, rivastig-
mine, galanthamine og tracrin) sem hindra niðurbrot 
á taugaboðefninu acetylcholine og hindri á N-methyl-
D-aspartate (NMDA) viðtakann (NMDA antagonist) 
(memantine). Lyfin hægja á eða minnka einkenni 
sjúkdómsins tímabundið en þau geta hvorki stoppað 
né breytt framvindu hans17,18. Auk þess virka þessi lyf 
betur á frumstigum sjúkdómsins. Mikið hefur verið lagt 
upp úr því að þróa ný lyf við Alzheimer sjúkdómnum 
sem minnka Aβ birgði heilans með því að hindra Aβ 
framleiðslu í heila og samsöfnun eða auka útskilnað á 
Aβ úr heila1. Meðal þeirra lyfja sem eru í þróun eru 
lyf sem hindra β-secretase annars vegar og γ-secretase 
hins vegar en þau valda því að APP er ekki brotið niður 
í Aβ1,17.
Alzheimer sjúkdómurinn er flókinn sjúkdómur 
og erfitt hefur reynst að meðhöndla hann. Greining 
á sjúkdómnum byggir mest á því að greina einkenni 
sem koma fram í daglegum athöfnum og minni og úti-
loka að einkennin stafi af öðrum orsökum en Alzheimer 
sjúkdómnum. Þetta er mjög slæmt því talið er að fyrstu 
stig sjúkdómsins byrji mörgum árum áður en einkenna 
verður vart1. Þetta þýðir að sjúkdómurinn greinist ekki 
fyrr en verulegar skemmdir hafa orðið á heila sjúklinga 
vegna taugafrumudauða og skellumyndunar. Mikilvægi 
þess að geta greint Alzheimer sjúkdóminn á fyrstu stig-
um og greina hann frá öðrum sjúkdómum, til að mynda 
þar sem minnisglöp (e. dementias) koma við sögu, svo 
og frá heilbrigðum öldruðum einstaklingum er því ótví-
rætt. Með þessu opnast möguleikinn á því að reyna að 
þróa meðferðir sem eru fyrirbyggjandi eða jafnvel geta 
hindrað framgöngu sjúkdómsins í stað þess að vinna 
eingöngu á einkennum sjúkdómsins eins og núverandi 
meðferðir gera.
Í þessari greinargerð verða kynntar fjórar valdar 
aðferðir til að greina annars vegar byggingu (e. struct-
ural imaging) heilans og hins vegar virkni (e. functio-
nal imaging) hans í þeim tilgangi að greina Alzheimer 
sjúkdóminn. Einnig verða tekin dæmi um lífmerki (e. 
biomarkers) sem gætu hugsanlega hjálpað til við grein-
ingu á Alzheimer sjúkdómnum á frumstigum hans.
Greiningaraðferðir	á	heila
Aðferðir til að greina byggingu heilans (e. structural 
imaging)
Computed tomography (CT) og magnetic resonance 
imaging (MRI) eru dæmi um aðferðir sem greina breyt-
ingar í byggingu heilans s.s. vegna taugafrumudauða.
Rannsóknarteymi sem kallast OPTIMA (The Oxford 
Programme to Investigate Memory and Ageing) hefur 
gert rannsóknir á miðlæga hluta gagnaugablaðs (e. 
medial temporal lobe) heilans, en á því svæði koma 
fyrstu breytingarnar fram. Þeir notuðu CT skann (e. 
temporal-lobe-oriented computed tomography (CT) 
scan) til að mæla minnstu þykkt svæðisins og sýndu 
þeir fram á að dauði taugafruma á þessu svæði er mun 
hraðari í heila sjúklinga með Alzheimer heldur en hjá 
heilbrigðum öldruðum einstaklingum19,20.
Vísindamenn hafa einnig sýnt að hægt er að nota 
MRI skann til að mæla taugafrumudauða í svæði heil-
ans sem nefnist dreki (e. hippocampus) með ágætri 
nákvæmni og greina þannig á milli Alzheimer sjúklinga 
og heilbrigðra aldraðra einstaklinga1. Þó er ekki hægt að 
nota taugafrumudauða í dreka til að segja til um hvort 
einstaklingur með væga vitræna skerðingu (e. mild 
cognitive impairment, MCI) eigi eftir að þróa Alzheimer 
sjúkdóminn1.
CT og MRI aðferðirnar greina breytingar í byggingu 
heilans sem þýðir að verulegur taugafrumudauði hefur 
átt sér stað áður en breytingar greinast. Betra væri því 
að nota aðferðir sem gætu greint breytingar í heilanum 
fyrr s.s. breytingar í virkni eða finna lífmerki (e. biomar-
kers) sem væru einkennandi fyrir fyrstu stig Alzheimer 
sjúkdómsins.
Aðferðir til að greina virkni heilans (e. functional 
imaging)
Single Photon Emission Computed Tomography 
(SPECT) og Positron Emission Tomography (PET) eru 
dæmi um aðferðir sem mæla virkni heilans og breyt-
Greinarhöfundur lengst til vinstri, við tilraunastörf í 
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ingar í virkni, en breytingarnar koma fram snemma í 
sjúkdómsferli áður en byggingalegar breytingar koma 
fram18. Rannsóknir hafa sýnt að blóðflæði í heila ein-
staklinga með minnisglöp er truflað og sykurefnaskipti 
minnkuð21.
SPECT aðferðin er notuð til að kanna blóðflæði í heila. 
Líkurnar aukast á því að einstaklingur sem greinist með 
einkenni Alzheimer sjúkdómsins sé raunverulega með 
sjúkdóminn ef hann greinist með minnkað blóðflæði í 
ákveðnum svæðum heilans í SPECT skanni8. Þrátt fyrir 
það hafa fáar rannsóknir borið saman niðurstöður úr 
SPECT skönnum og niðurstöður sem fást við krufningu, 
til að ganga úr skugga um að Alzheimer hafi verið rétta 
greiningin á sjúklingnum sem orsök minnisglapa8. Auk 
þess getur SPECT aðferðin ekki sagt til um það með 
vissu hvort um Alzheimer sjúkdóm sé að ræða þar sem 
minnkað blóðflæði í heila kemur einnig fram í öðrum 
sjúkdómum8. Þar að auki greinast sjúklingar með væga 
vitræna skerðingu oft með eðlilegt blóðflæði í þessu 
skanni8.
Í PET rannsóknum hefur ákveðið efni (18-fluorodeox-
yglucose eða FDG) verið notað til að greina breyting-
ar í sykurefnaskiptum í heila Alzheimer sjúklinga17,21. 
FDG-PET getur með mikilli nákvæmni greint Alzheimer 
sjúklinga frá heilbrigðu öldruðu fólki sem ekki þjáist 
af minnisglöpum21. Tekist hefur með nokkurri vissu að 
greina Alzheimer frá einni annarri gerð minnisglapa (e. 
fronto temporal dementia, FTD) með FDG-PET aðferð-
inni en ekki gengur jafn vel að aðgreina Alzheimer frá 
öðrum gerðum minnisglapa1,21.
Einstaklingar sem ekki þjást af minnisglöpum en 
bera ApoE ε breytileikann hafa greinst með minnkuð 
efnaskipti í ákveðnum hluta heilans með PET skanni 
miðað við svipaða einstaklinga sem ekki bera breyti-
leikann22. Einnig hafa rannsóknir sýnt að einstakling-
ar á miðjum aldri sem eru arfhreinir fyrir ApoE ε, en 
sýna engin einkenni minnisglapa, hafa hægari efnaskipti 
í sömu svæðum heilans og einstaklingar sem greinst 
hafa með Alzheimer sjúkdóminn2. Þessar rannsóknir 
eru þó á frumstigi þar sem einstaklingum hefur ekki 
verið fylgt eftir til að sjá hvaða einstaklingar greinast 
með Alzheimer sjúkdóminn17.
Þróuð hafa verið efni sem geta með hjálp PET greint 
Aβ skellur í heila lifandi einstaklinga18. Þó ber að hafa í 
huga að skellur er einnig að finna í heilbrigðum einstakl-
ingum sem ekki þjást af Alzheimer og í öðrum sjúkdóm-
um8,9.
Kosturinn við SPECT og PET aðferðirnar framyfir 
CT og MRI aðferðirnar er að þær fyrrnefndu greina 
frumbreytingar í virkni sem eiga sér stað í sjúkdóms-
ferlum áður en byggingarlegar breytingar koma fram og 
verða sýnilegar með CT eða MRI aðferðunum18. FDG-
PET aðferðin virðist þó geta greint Alzheimer með meiri 
vissu heldur en SPECT aðferðin.
Fleiri aðferðir hafa verið prófaðar til greiningar á 
Alzheimer sjúkdómnum s.s. functional magnetic reson-
ance imaging (fMRI) og magnetic resonance spectros-
copy (MRS), en ekki verður fjallað sérstaklega um þessar 
aðferðir. Einnig eru vísindamenn íslenska fyrirtækisins 
Mentis Cura að vinna að rannsóknum á greiningaraðferð 
við Alzheimer sjúkdómnum þar sem þeir nota heilarit 
(electroencepalograms, EEG) og verður áhugavert að 
fylgjast með niðurstöðum rannsókna þeirra.
Lífmerki
Fjöldinn allur af rannsóknum miðar að því að reyna 
að finna lífmerki (e. biomarkers) sem gætu greint 
ákveðnar frumbreytingar í heila Alzheimer sjúklinga, 
áður en breytingar á hegðun eða stórvægilegur tauga-
frumudauði hefur átt sér stað. Þessi lífmerki þurfa að 
vera sértæk fyrir Alzheimer sjúkdóminn og gætu þau 
þá, með öðrum greiningaraðferðum, hjálpað til við 
greiningu á sjúkdómnum og þeim einstaklingum sem 
eru í áhættuhópi2.
Komið hefur í ljós að magn Aβ er minna í mænu-
vökva (e. cerebrospinal fluid, CSF) Alzheimer sjúklinga 
en í heilbrigðum einstaklingum en breytileiki milli rann-
sóknaniðurstaðna er mjög mikill2. Einnig hefur reynst 
erfitt að greina Alzheimer frá öðrum sjúkdómum þar 
sem minnisglöp koma við sögu með því að nota Aβ eitt 
og sér2. Þrátt fyrir þetta hafa rannsóknir sýnt lækkun í 
Aβ á frumstigum Alzheimer sjúkdómsins og í einstakl-
ingum með væga vitræna skerðingu25,26. Auk þess getur 
lágt Aβ sagt til um hvort einstaklingar með væga vitræna 
skerðingu eigi eftir að fá Alzheimer sjúkdóminn2.
Mikil hækkun er á heildarmagni tau próteinsins (t-
tau) í mænuvökva í Alzheimer sjúklingum miðað við í 
heilbrigðum öldruðum einstaklingum27. Hækkun á t-tau 
er samt einnig að finna í öðrum sjúkdómum8. Þrátt fyrir 
þetta þá virðist þetta lífmerki geta greint þá einstaklinga 
sem þjást af vægri vitrænni skerðingu og eiga eftir að 
þróa Alzheimer sjúkdóminn með góðri vissu28,29.
Tekist hefur að bæta sértækni og nákvæmni í að 
greina þá einstaklinga með væga vitræna skerðingu 
29
ÖLDRUN – 24. árg. 2. tbl. 2006 www.oldrun.net 
sem síðar fá Alzheimer sjúkdóminn með því að nota 
niðurstöður mælinga á bæði Aβ og t-tau saman í stað 
þess að mæla aðeins annað þessarra lífmerkja0. Þrátt 
fyrir það reynist erfitt að greina Alzheimer frá öðrum 
gerðum minnisglapa2.
Mörg önnur lífmerki hafa verið rannsökuð en ekki 
verður rætt um þau í þessari greinargerð.
Lokaorð
Við þróun aðferða til greiningar á Alzheimer sjúk-
dómnum er mikilvægt að hafa í huga að aðferðin geti 
með mikilli vissu greint sjúkdóminn á frumstigi frá 
öðrum sjúkdómum og þar með talið frá öðrum tegund-
um minnisglapa. Aðferðin þarf því að vera sértæk og 
geta greint Alzheimer sjúkdóminn í mjög dreifðum hópi 
einstaklinga og geta greint einstaklinga í áhættuhópi. 
Þar sem sjúkdómurinn er flókinn er samspil mismun-
andi aðferða nauðsynlegt til að reyna að bæta grein-
inguna og eru áframhaldandi rannsóknir á þessu sviði 
því mikilvægar.
Með bættum aðferðum við greiningu Alzheimer sjúk-
dómsins þar sem sjúkdómurinn greinist á frumstigum, 
þ.e. þegar færri taugafrumur hafa dáið, opnast sá mögu-
leiki að reyna að þróa meðferðir sem verka ekki einung-
is á einkenni sjúkdómsins heldur á fyrirbyggjandi hátt. 
Hugsanlegt er að ákveðnir umhverfisþættir eða lífsstíll 
hafi áhrif á birtingu og framvindu sjúkdómsins og með 
bættum greiningaraðferðum væri hægt að gera rann-
sóknir þar sem einstaklingum er fylgt eftir í langan tíma 
til að kanna þessa möguleika. Einnig er hugsanlegt að 
aukin vitneskja um breytingar sem verða í heila sjúk-
linga gæti hjálpað okkur til að þróa sértækari meðferðir 
við sjúkdómnum. Auk þess væri áhugavert að rannsaka 
frekar hvað það er sem hrindir þessari atburðarás af 
stað með það að leiðarljósi að þróa lyf gegn þeim þætti. 
Því má segja að bættar aðferðir við greiningu Alzheimer 
sjúkdómsins séu mjög mikilvægar fyrir framfarir í með-
ferð Alzheimer sjúklinga. 
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